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<g) Flexibler, hydrophller Geifllm, Verfaiiren zu seiner Herstellung und Verwendung. 



® Flexibler, hydrophiler. in Wasser queilbarer. je- 
docli nicint Idslicher Geifllm. der besteht aus 

(a) 0,5 bis 30 Qew.-% mtndestens eines was- 
serioslichen be! neutralem pH anionaktiven Polymers 

(b) 0.5 bis 50 Gew.-% mindestens eines was- 
serlosllchen bei neutralem pH kationaktiven Poly- 
pi niers 

^ (c) 0.1 bis 20 Gew.-% mindestens eines 

CO Feuchthaitemltteis 

J2 (d) 0,1 bis 70 Gew.-% Wasser 

^ (e) 0 fcjis 75 Qew.-% wasserioslichen oder 

LOwasserdispergierbaren Hilfsstoffen 

(f) 0 bis 50 Gew.-% WIrkstoff, eirr Verfahren 

2u seiner Herstellung und die Venwendung dieses 
ORIms zur Herstellung einer Vorrichtung zur Erzeu- 
Q^gung von Weciiselwirkungen zwtschen dem Gelfilm 
lijund einem festen. flQssigen oder gasfdnnigen Sub- 

strat. 
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Ffexibler, hydrophiler Qelfflm, Verfahren zu seiner Herstellung und Verwendung 



Die Erfindung betrifft einen flexiblen, hydrophi- 
len. in Wasser quellbaren. jedbch nicht I5siichen ' 
Gelfilm. ein Verfahren zu seiner Herstellung und 
die Verwendung dieses Films zur Herstellung einer 
Vorrichtung zur Erzeugung von Wechselwirkungen 
zwischen dem Gelfilm und einem festen, flussigen 
Oder gasf5rmtgen Substrat. 

Hydrophile Rime und filmformige Hydrogele 
flnden in den letzten Jahren auf den unterschied- 
lichsten Gebieten der Pharmazie und Medizin zu- 
nehmend mehr Verwendung, so z.B. als Wundauf- 
lagen. Oberzuge fUr verschiedene Arzneiformen 
und Substrate. Wirkstofftrager fur orale. bukkale, 
rektale, vaginale, dermaie Oder transdermaie Appli* 
kation von Wtrkstoffen, tmplantate und kQnstliche 
Gefai3e, urn nur einige zu nennen (ausfuhrliche 
Obersicht in: J.D. Andrade, Ed.. Hydrogels for me- 
dical and related applications. 1976/NA. Peppas, 
Ed.. Hydrogels in Medicine and Pharmacy, Vol. I, 
II. III. 1987). 

Oas steigende Interesse fQr die Anwendung 
von Hydrogelen auf intakter und geschadigter Haut 
Oder auf Schleimhauten llegt vor allem darin be- 
grundet. dai3 Hydrogele meist eine deutlich besse- 
re Vertraglichkeit mit biologlschen Oberflachen und 
Geweben aufweisen als weniger hydrophile Mate- 
rialien. insbesondere wenn sie Uber einen langeren 
Zeitraum appllziert werden. 

So haben wasserquellbare hydrophile Filme 
nach Appli kation auf die Haut in der Regel ein 
geringeres Hautreizungspotential als Okkiuslvfilme 
Oder -membranen, die allein aufgrund des Okklusi- 
veffekts bei Langzeitapplikation Hautreizungen ver- 
ursachen konnen. Zudem bietet die Herstellung 
aus waflriger LQsung oder Dispersion gegenuber 
der Herstellung aus organischer Lgsung hinsicht- 
lich Toxtkologie und Umweitbelastung deutliche 
Vorteile. 

Hydrogele werden im allgemeinen unterteilt in 
hftzereversible und irreversible Gele. Unter irrever- 
siblen Hydrogelen werden Gele verstanden. bel 
denen durch Vernetzung von Monomeren eIn drel- 
dlmensionales stabiles Netzwerk aus Polymerket- 
ten mit kovalenten und physikalischen Bindungen 
aufgebaut wird. Diese Hydrogele konnen unter 
Wasseraufhahme quellen, sind in Wasser aber 
auch bei Erwarmen nicht mehr Idslich. 

Diese Hydrogele lassen sich aufgrund der Ver- 
netzung sehr gut zur Herstellung stabiler Gelfilme 
verwenden. Die groiSte Bedeutung fUr IVIedizin und 
Pharmazie haben dabei Polymerfifme auf der Basis 
von verschiedenen AcrylsSure- und MethacrylsSu- 
remonomeren eriangt. Diese Rime besitzen eine 
hohe ReiiSfestigkeit in gequoilenem Zustand, aller- 
dings ist das Quellverm^gen begrenzt. FQr be- 



stlmmte Verwendungszwecke konnen solche Poly- 
merfltme durch Zugabe entsprechender Hilfsstoffe 
selbstklebend ausgerUstet werden. doch wird das 
Haftvermdgen bei Kontakt mit Wasser oder durch 

6 Restwasser im Rim stark vemnindert. 

Nachteil der irreverstblen Hydrogele ist vor al- 
lem. dad ihre Verwendbarkeit wegen der toxikologi- 
schen Eigenschaften der Monomere bzw. der eln- 
gesetzten Vernetzungsmittel insbesondere auf 

10 Schieimhsiuten oder gesch^dtgtem Qewebe h3ufig 
eingeschrSnkt ist 

Hitzereversible Hydrogele werden in der Regel 
hergestellt durch Auflosen hydrophiler Polymere in 
MiBem Wasser und anschlie/Sendes Abkuhlen. wo- 

15 bel beim AbkUhien unter den Getlerungspunkt die 
Gelbildung einsetzt Diese Hydrogele haben eine 
geringere mechanische Slabllitat, Insbesondere 
wenn sie mit Wasser in Kontakt kommen. MolekOIe 
werden aus dem Gel. wenn auch langsam. heraus- 

20 geldst und die Reififestigkeit nimmt mit zunehmen- 
der Quellung ab, wobei dieser Effekt z.B. bei der 
Anwendung auf der Haut durch die Erwarmung auf 
Korpertemperatur noch verstarkt wird. Vorteii Ist, 
daB durch Auswahl geeigneter physiologisch unbe- 

26 denklicher Polymere und Hilfsstoffe Hydrogele her- 
gestellt werden konnen, die auch zur Anwendung 
auf stark geschadigtem Gewebe oder in Korper- 
hdhlen verwendet werden konnen. Allerdings wer- 
den bei diesen Hydrogelen Filme hSufig erst nach 

30 der Applikation, z.B, nach Aufstreichen oder Auf- 
sprGhen. am Applikatlonsort seibst hergestellt. was 
beispielsweise bei wirkstoffhaitlgen Hydrogelen 
eine genaue WIrkstoffdoslerung unm5giich macht. 
Hinzu kommt. da/3 mit den verwendeten strukturbil- 

35 denden Polymeren und Polymerkombinationen 
hMufig nur ein bestimmter, sehr enger Anwen- 
dungsbereich abgedeckt werden kann. 

Aufgabe der vorliegenden Erfindung war es 
daher einen hydrophilen, flexiblen Gelfilm zu ent- 

40 wickein, der, ohne dafl Vernetzungsmittel einge- 
setzt werden mQssen. bei hohem Wasseraufnah- 
meverm5gen Im gequollenen Zustand eine mecha- 
nische Stabilitat aufweist. die eine problemlose 
Handhabung ermoglicht, der aus Komponen ten 

4S mit optimaier Haut- und Schleimhautvertraglichkeit 
hergestellt und der bei Bedarf mit Wirkstoff bela- 
den werden kann. 

Oberraschenderweise wurde die Losung der 
Aufgabe in einer bestimmten Zusammensetzung 

50 gefunden, namlich der Kombtnation von 

(a) 0.5 bis 30 Gew.-% mindestens eines 
wasserioslichen bei neutralem pH anionaktlven Po- 
lymers 

(b) 0,5 bis 50 Gew.-% mindestens eines 
wasserl5slichen bei neutralem pH kationaktiven Po- 
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(ymers 

(c) 0.1 bjs 20 Gew.-% mindestens eines 
Feuchthaltemittels und 

(d) 0.1 bis 70 Ggw..% Wasser 
Der Gelfilm kann zusaztlich 

(e) 0 bis 75 Gew.*% wasseriosliche Oder 
wasserdisperglerbare Hitfsstoffe und 

(f) 0 bis 50 Gew.-% Wirkstoff enthalten. 
Wasseriosliche, bei neutralem pH anionaktive 

Polymere k5nnen sein anionaktive Cellulosederiva- 
te. anionaktive StMrkederivate, anionaktive Galak- 
tomannanderivate» anionaktive pflanzliche Polysac- 
charide, anionaktive Polyacrylate und Polymetha- 
crylate* Anionaktive Cellu bsederivate sind bei- 
sprefsweise Natriumcarboxymethylcellulose, Cellu- 
loseacetatphthalat, Hydroxypropylmethylcellulo- 
sephthalat (HPMPC). MethylcellulosephthaJat. Car- 
boxymetfiyiethyicellulose, Ethylcarboxyethylcellulo- 
se, Celluloseacetatsuccinat, ' Metliylcellulosesucci- 
nat Metiiylcellufosephthalatsuccinat Oder Ethyicel- 
iulosesuccinat. Anionaktive Starkederivate sind 
bspw. Natrlumcarboxymethylstarke Oder Starke- 
acetatphtiialat, anionaktive Galaktomannane sind 
bspw. GaiaktomannanphospiiorsMureester 
(Meyprofiim'^, Fa. Meyhall), Garboxymethylguar 
(Meyprogum*', Fa. Meyhall) und Carboxymethyih- 
ydroxypropylguar (Jaguar GMHP^, Fa MeyhaJI), an- 
ionaktive pflanzliche Polysaccharide sind bspw. 
Pektine. Carrageenane, Alginate Oder Xanthan 
(Keltrol*'). anionaktive Polyacrylate Oder Polymetha- 
crylate sind bspw. Copolymerisate auf Basis von 
MethacrylsSure und MethacrylsMuremethylestern 
(Eudragit 178", Fa. R6hm-Pharma) Oder Gopolyme- 
re auf Basis von Acrylsaure. Acrylsaureestern und 
Methacrylsaureestern mit freien Carboxylgruppen 
(Aquakeep*^. Fa. itoh/Garboset", Fa. Goodrich). 

Wasseriosliche* bel neutralem pH kationaktlve 
Polymere konnen sein Typ-A-Gelatine, kationaktlve 
Gaiaktomannanderivate wie bspw. Guarhydroxypro- 
pyltrimoniumchlorid (Jaguar C*^, Fa. Meyhail). so- 
wie kationaktlve Polyacrylate und Polymethacrylate 
wIe bspw. Copolymerisate von Dimethylaminoethyl- 
methacrylat und neutralen MethacrylsSure 
(Eudragit E". Rohm-Pharma) Oder Copoiymerlsate 
aus Acryh und Methacrylsaurestern mIt einem ge- 
ringen Gehait an quartaren Ammoniumgruppen 
(Eudragit RL/RS^, R5hm-Pharma). Als Feuchthalte- 
mittel kann der Gel film bspw. Alkohole wIe Glyce- 
rin, Propyllenglykol, Sorbit Oder niedermolekulare 
Polyethyien glykole enthalten. 

In der Fachllteratur findet man haufig den Hin- 
weis. daB die Kombinatlon bestlmmter anionaktiver 
und kationaktiver Polymere in 'wa/3riger L<5sung 
nicht moglich ist, da es durch die gegensatzllchen 
Ladungen der Polymere zu Unvertragllchkeiten und 
Klumpenbilduhg wahrend des Losungsvorgangs 
kommt, so z.B. bel der Kombinatlon von Natrium- 
carboxymethylcellulose und Gelatine unterhalb ih- 



res isoelektrischen Punkts. der bel Typ-A-Gelatlne 
bei einem pH von etwa 8,5-9.0 liegt. Oder bei der 
Kombinatlon von anionaktiven. pflanzltchen Poly- 
sacchariden mit Typ-A-Gelatine (Literatur: 1) E. Do- 

5 elker, "Water-swollen Cellulose Derivatives in Phar- 
macy", im: N.A. Peppas, Hydrogets in Medicine 
and Pharmacy , Vol. II, ORG press 1987, S. 122; 2) 
H.P. Redler, Lexikon der Hilfsstoffe fOr Pharmazie, 
Kosmetik und angrenzende Gebiete, Editio-Cantor 

70 Aulendorf 1981, S. 423). 

Mit der vorliegenden Erfindung wurde ein Weg 
gefunden. diese Unvertraglichkeitsreaktion zwi- 
schen anionaktiven und kationaktiven Polymeren 
wShrend des Losevorgangs zu vermeiden, indem 

75 man dem Losemittel, das Wasser Oder eine Mi- 
schung aus Wasser und mit Wasser mischbarem 
Losemittel ist. einen die Reaktion von Polymeren 
unterschiedlicher Ladung verhindemden fluchtigen 
Zusatz,. der eine Siedetemperatur zwischen 25*0 

20 und 120*0, vorzugsweise zwischen 40 'C und 
80* 0, hat zugibt. In dieser Losung werden minde- 
stens ein wasserl5siiches, bei neutralem pH anion- 
aktives Polymer, mindestens ein wasserl5sliches, 
bet neutralem pH kationaktives Polymer, minde- 

25 stens ein Feuchthaltemittel und ggfs. weitere Re- 
zepturbestandteile geldst. emulgiert oder suspen- 
diert, wobei die Temperatur der Losung wahrend 
des Losungsvorgangs die Siedetemperatur des 
fluchtigen Zusatzes nicht Cibersteigt. Die so erhalte- 

30 ne Mischung wird In eine Form gegossen oder auf 
einen Trager gestrlchen und nach bekannten Ver- 
•fahren auf eine deflnierte Restfeuchte getrocknet, 
wobei durch Entfemen des flQchtigen Zusatzes ein 
flexibler, hydrophiler Gelfilm entsteht. der in Was- 

35 ser zwar quellbar, aber nicht losilch ist. Der die 
Reaktion von Polymeren unterschiedlicher Ladung 
verhindemde flUchtige Zusatz hat vorzugsweise ba- 
slschen oder sauren Oharakter. 

Durch den fluchtigen Zusatz wIrd waihrend des 

40 Losungsvorgangs eine der beiden gegensMtzlichen 
Polymerkomponenten durch reversible Salzbildung 
vorObergehend so Inaktiviert, da/3 ihre Ladung nicht 
zum Tragen kommt Durch das Entfemen des 
flUchtigen Zusatzes wahrend der Trocknung wird 

45 die Salzbildung rOckgSngig gemacht und das Poly- 
mer bzw. die Polymere In seine/ihre Qrundfonm 
UberfUhrt. Aus der Anziehung der gegensatzllchen 
Ladungen der Basispotymere resuitiert dann die 
mechantsche Stabiiitat des entstehenden Gelfilms. 

50 FlUchtige Zusatze mit basischem Oharakter sind 
bspw. Ammoniumhydroxld oder primare. sekundM- 
re und tertlare Amine mit Siedepunkten zwischen 
25*0 und 120*0 wie z.B. Isopropylamin. Tertiar- 
butylamin, Diethylamin, Isobutylamin, Diisopropyla- 

55 min, Isoamylamin oder Triethylamin. 

FlUchtige Zusatze mit saurem Oharakter sind 
bspw. Ohiorwasserstoffsaure, Kohiensaure, Essig- 
saure oder Ameisensaure. 



3 



EP 0 355 536 A2 



6 



Fur die Flexibilltat des Gelfilms sind Feuchthal- 
temjttel und Restwassergehalt verantwortlich. Der 
Gelfilm darf also nicht vollstandtg getrocknet war- 
den, da das dazu fUhren wQrde, dad der Qeffilm 
sprode und brGchig ware. Der optimale 
Restwasser- und Feuchthaltemittelgehalt mufi fur 
einen gegebenen Gelfilm durch Versuche ermittelt 
werden und ist bspw. auch abhSngig von Art und 
Menge weiterer Hilfsstoffe und/oder WIrkstoffe. die 
der Geifilm enthaiten kann. 

Als wasserl5sliciie oder wasserdispergierbare 
Hitfsstoffe kann der Gelfilm bspw. Weiciimacher, 
Verdickungsmlttel, Penetratlonsbeschieuniger, Kle- 
brigmacher, Konservlerungsmittel, Desinfektions- 
mittel. pH-Regulatoren, Antioxidantien. Emulsions- 
stabilisatoren. Vemetzungsmittel, FUlistoffe 
und/oder Schaumstabilisierungsmittel entlialten. 

Als Weichmacher kann der Gelfilm Citronen- 
saureester wie Triethylcitrat Oder Acetyltriethyici' 
trat. Weinsaureester wie Dibutyltartrat, Glycerino- 
ster wie Glycerindiacetat Oder Qlycerintrlacetat 
Phthalsaureester wie Dibutylphttialat oder Diethi- 
ylphthalat und/oder hydrophlle Tenslde, vorzugs- 
welse hydrophlle, nichtionogene Tenside. wie 
bspw. PartialfettsSureester von Zuckern, Polyethyl- 
englykolfettsSureester. Polyethylenglykolfettaikoho- 
lether oder Polyethylenglykol-sorbitan-fettsauree- 
ster enthalten. 

Verdickungsmlttel sind bspw. natUrliche Sub- 
stanzan und deren Derivate wie Kotlagen, Galak- 
tomannane, Starken. Starkederivate und - 
hydrdlysate, Cellulosederivate wie Methylcellulose, 
Hydroxypropylcellulose (HPC), Hydroxyethylcellulo- 
se, Elhylhydroxyethylcellu lose oder Hydroxypro- 
pylmethylcellulose. kolloidale KleselsMuren, Quell- 
tone. Zucker wie Lactose, Saccharose. Fructose 
Oder Glucose, sowie synthetische Substanzen wie 
Polyvinylalkohol. Polyvinylpyrrolidon. 
Vinyfpyrrolidon-Vinylacetat-iVUsclipolymerisate. Po- 
lyethyienglykole oder Poiyproylenglykole. Bevor- 
zugt eingesetztes Verdfckungsmittel ist Kollagen. 

Als Penetrationsbeschleuniger kann der Gelfilm 
bspw. Alkylsulfate. /\lkylsuifonate, Alkaiiseifen. fett- 
saure Saize von mehrwertigeri Metallen, Betaine, 
Aminoxide. Fettsaureester. Mono-. Dl- oder Trigly- 
ceride, langkettige Alkohoie. Sulfoxide. Nicotinsau- 
reester. Saiicylsaure, N-Methylpynrolldon, 2-Pyrroli- 
don Oder Harnstoff enthatten. 

Als Klebrigmacher kann der Gelfilm natUrliche 
Harze oder Gummen wie z.B. Mastix, Damar. Ele- 
mi, Styrax, Euphorbium, Sandarak. Galbanum, 
Gummi /Vrabtcum oder Karaya, modifizierte Natur- 
harze wie z.B. Kolophoniumderivate» oder syntheti- 
sche Harze Oder Gummen, wie z.B. Polyacrylate, 
Poly methacry late, Polyvinylether, Polyurethan, Po- 
lyisobutylene, Polyvinylester oder Silicone enthal- 
ten' In einer besonderen AusfOhrungsform umfaiSt 
del Gelfilm ais Klebrigmacher Zucker, Honig 



und/oder Pantothenylalkohoi. 

Als Konservlerungsmittel kann der Gelfilm 
bspw. p-CI-m-Kresol, Phenylethylalkohol, Phenoxy- 
ethylalkolhol. Chlorbutanol, 4-Hydroxybenzoesaure- 
5 methylester, 4-Hydroxybenzoesaurepropylester, 
Benzalkonlumchlorld. Cetylpyridiniumchlorid, Chlor- 
hexidindiacetat oder -digluconat, Ethanol oder Pro- 
pylenglykol enthaiten. 

Als Oesinfektionsmittel kann der Gelfilm Halo- 
70 gene wie Polyvidon-Jod. Halogenverbindungen wie 
Natriumhypochlorit oder Tosylchloramid-Natrium. 
Oxidationsmittel wie Wasserstoffperoxid oder Kaii- 
umpermanganat. Arylquecksilberverbindungen wie 
Phenylmercuriborat oder Merbromin, Alkylquecksil- 
15 berverbindungen wie Thiomersal. Organozinnver- 
bindungen wie Tri-n-butyl-zinnbenzoat, Silberei- 
weiSverbindungen wie Silbereiwei/Sacetyltannat, Al- 
kohoie wie Ethanol, n-Propanol oder Isopropanoi, 
Phenole wie Thymol, o-Phenylphenol, 2-Benzyl-4- 
20 Chlorphenol, Hexachlorophen oder Hexylresorcin 
Oder organische Stickstoffverbindungen wie 8-Hy- 
droxychinolin. Chlorquinaldol, Clioquinot, Ethacridin. 
Hexetidin. Chlorhexidin oder Ambazon enthalten. 
Ads pH-Regulatoren kann der Gelfilm bspw. 
26 Glyclnpuffer, Citratpuffer. Boratpuffer. Phosphatpuf- 
fer Oder CitronensSure-Phosphat-Puffer enthalten. 

Als Antioxidantien kann der Gelfilm bspw. As- 
corbinsaure. Ascorbylpalmitat. Tocopherolacetat, 
Propylgallat. Butylhydroxyanisol oder Butylhydrox- 
30 ytoluol enthalten. \ 

Ais Emulsionsstabilisatoren kann der Gelfilm 
nichtionogene Emulgatoren, wie z.B. hohere Fettal- 
kohole, Partialfettsaureester mehrwertiger Alkohoie, 
Partialfettsaureester von Zuckern. Polyethylengly- 
35 kotfettsMureester. Polyethylenglykolfettalkoholether. 
Polyethylenglykol-sorbitan-fettsSureester, aber 
auch amphotere Emulgatoren, wie z.B. Phospholipi- 
de, Ampholytseifen oder Eiweifle. kationaktive 
Emulgatoren. wie z.B. quart^re Ammoniumverbin- 
40 dungen oder Pyridiniumverbindungen, und anionak- 
tive Emulgatoren. wie z.B. fettsaure SaIze von 
mehrwertigen Metallen. Alkylsulfate und Alkylsulfo- 
nate enthalten. 

Als FUlistoffe kann der Gelfilm z.B. mikrokristal- 
45 line Cellulose, Aluminlumoxid, Zinkoxid, Titandio- 
xid. Talkum. Siliciumdioxld, Magnesium silikat, 
Magnesium-Aluminiumsilikat. Kaolin, hydrophobe 
Starke, Caiciumstearat Oder Calciumphosphat ent- 
halten. 

50 Als Vemetzungsmittel kann der Gelfilm z.B. 
mehrwertige Katlonen, wie Zink-. Magnesium-, 
Aluminium-, Calcium-, Chrom, Kupfer- oder Eisen- 
lonen. oder Anionen mehnvertiger Sauren. wie 
Sulfat-. Phosphat-, Silikat-. Borat-. Tartrat- oder Ci- 

55 trationen enthalten. 

Der Gelfilm kann eine lipophile, Innere Phase 
aufweisen. wobei diese lipophile Phase unzertellt 
und koharent oder zerteilt, vorzugsweise in kleine 

• 
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Partikel oder Tropfchen. voriiegen kann. Die Ilpo- 
phile innere Phase kann bspw. aus naturlichen. 
halbsynthetischen Oder synthetischen Fatten und 
Olen wie Olivenol. RIcinusol. Erdnuflol. Sojaol, Lel- 
ndl. Sesamol. Jojobaol. Avocadool, hydriertes Erd- 
nuflol, hydriertes Ricihusol, Triglyceridgemlsche 
(Mlglyol^ Softisan'^) Oder SilikonSle. natGrlichen. 
halbsynthetischen oder synthetischen Wachsen wIe 
Bienenwachs. Wollwachs, Erdwachs, Walrat Olsau- 
reoieylester. Isopropylpaimitat. Isopropylmyristat, 
Ethyloleat. Cetylpalmitat oder Cetylstearat. Fettal- 
kohole wie Dodecylalkohol oder Cetylalkohol. Fett- 
sauren wie Myristinsaure, Olsaure oder Unolsaure, 
propoxyiierte, ethoxylierte oder sulfatierte Fettalko- 
hole, Fettsaurealkylannide, FettsSure-BweiiS-Kon- 
densationsprodukte, Phospholipide, Sterine Oder 
Kohlenwasserstoffe wie Paraffine oder Paraffinole 
bestehen. Liegt die lipophile Innere Phase des Gel- 
films in zerteilter Form vor, so werden zur Stabifl- 
sienjng der zertellten Phase Hilfsstoffe wie bspw. 
Emuigatoren und/oder Schutzkolloide zugesetzt. 

In einer besonderen Ausfuhrungsform wird die 
Zusammensetzung des flexiblen, hydrophilen Gel- 
films so gewShlt. da/J der Rim transparent ist. 

Wahrend des Losevorgangs der Rezepturbe- 
standteile kann in die Masse Luft mit eingeriihrt 
werden, so dad der nach dem Ausstreichen oder 
Ausgiei3en erhaitene Gelfilm eine porose Struktur 
hat. Herstellung und Stabilisierung der porosen 
Struktur konnen z.B.-durch die Zugabe von Schau- 
mungsmitteln wie Saponinen. Alginsaureestern, 
Aminoxiden oder Fettaminoxiden unterstQtzt wer- 
den. 

Die Zusammensetzung des flexiblen, hydrophi- 
len Gelfilms kann so gewahit werden, dai3 der 
Gelfiim biotogisch abbaubar ist, wobei unter biolo- 
gischem Abbau bspw. die Einwirkung von UV-Ucht, 
die Bnwirkung von Mikroben oder die Einwirkung 
von Enzymen verstanden wird. 

Der flexible, hydrophile Gelfilm kann mehr- 
schichtig aufgebaut sein. Es k(5nnen bspw. zumin- 
dest zwei Gelfilme nach bekannten Verfahren zu 
einem Verbund zusammengefOgt werden. Ebenso 
ist es moglich, einen Oder mehrere Gelfiime mit 
etnem Oder mehreren lipophilen Poiymerfllmen zu 
einem Verbund beliebigen Aufbaus zusammenzufG- ' 
gen. Die einzelnen Schlchten des Verbunds kon- 
nen dabei in sich zussunmenhangend und koharent 
seIn, sfe konnen aber auch in Segmente zerteilt 
sein, die von der darOber oder darunter liegenden 
Schicht umgeben oder umschlossen werden. So 
kann bspw. eine lipophile Kleberschicht zusam- 
menhangend oder punkt-bzw. rautenformig zerteilt 
auf einen Gelfilm aufgebracht sein. wobei der Gel- 
film die Zwischenraume zwischen den lipophilen 
Segmenten ausfQIIen kann. In einer anderen Aus- 
fOhrungsform wird der Gelfilm nrut textilen Gewe- 
ben, Fasergeflechten und/oder natttdichen oder . 



synthetischen Schaumen kombiniert. Bei diesem 
Mehrschichtverbund konnen die einzelnen Schich-' 
ten nach bekannten Verfahren getrennt hergestellt 
und anschlleiSend zusammengebracht werden. Die 

5 Schichten konnen sich aber auch gegenseitig 
durchdringen, so bspw. wenn die Gelmasse vor der 
Rlmbildung auf ein Gewebe. etn Fasergefiecht 
Oder einen Schaum gegeben wird und die Rlmbil- 
dung erst nach Einziehen der Gelmasse in das 

70 Gewebe oder den Schaum erfolgt. 

Der fiexible, hydrophile Gelfilm kann ven^^endet 
werden zur Herstellung von Vonichtungen zur Er- 
zeugung von Wechselwirkungen zwischen dem 
Gelfilm und einem festen. flUssigen oder gasformi- 

75 gen Substrat. Die Wechselwirkung zwischen Gel- 
fiim und Substrat kann durch direkten Kontakt Oder 
indirekten Kontakt zwischen Gelfilm und Substrat 
erzeugt werden; bei indirektem Kontakt wird die 
Wechselwirkung vermittelt durch Teile der Vorrich- 

20 tung wie bspw. Klebschichten, Steuerelemente 
Oder durchlassige Trennelemente. Zum Schutz vor 
Austrocknung und dem EInwachsen von Keimen 
wird der Gelfilm nach bekannten Verfahren mit 
einer undurchlassigen RQckschicht und auf der ge- 

25 genuberliegenden Seite mit einer abl5sbaren un- 
durchlassigen Schutzschicht versehen (Rg. 1). 

RQckschicht und Schutzschicht sind vorzugs- 
weise Folien aus bspw. Polyamld. Polycarbdnat, 
Polyester, Polyethylen, Polypropyien, Polyvinyl- 

30 chlorid. Polyvinylester, Polyurethan, Polystyrol, Po- 
lytetrafluorethyllen, Cellophan, Celluloseacetat, Alu- 
minium Oder sind Verbundfolien aus den vorge- 
nannten Materialien. Der Gelfilm wird dann bspw. In 
fOr die Verwendung geeignete Abschnitte zerteilt 

35 und konfektioniert. Die Zerteilung des Gelfilms 
kann aber auch durch den Anwender selbst vorge-* 
nommen werden. Der Gelfilm befindet sich bspw. 
aufgerollt oder zusammengefaltet in einem BehMlt- 
nis, und der Anwender kann sich selbst Segmente. 

40 bspw. durch Schnitt, abtrennen, die eine dem Ver- 
wendungszweck entsprechende Rache haben. Die 
RMche der Segmente kann aber auch mtttels Soll- 
bruchlinien, hergestellt bspw. durch Anstanzen 
Oder Anschneiden des Gelfilms, bereits vorgege- 

45 ben werden. so daB der Anwender die einzelnen 
Segmente abreifien kann, ohne technische Hilfsmit- 
tel dazu verwenden zu mussen. Die Zerteilung des 
Gelfilms kann aber auch dadurch vorgenommen 
werden, da3 die Gelmasse vor der RImherstellung 

50 in Formen ausgegossen wird. durch die die Flache 
des fertigen Rims vorgegeben wird. In diesem Fall 
kann auf das Aufbringen einer undurchlassigen 
Schutzschicht und/oder undurchlassigen RQck- 
schicht auf den Gelfiim verzichtet werden. sofern 

55 die Gui^fbrm Tell der Konfektionierung ist und nach 
der RImherstellung bspw. mit einer Siegelfolie 
dicht verschlossen wird. 

Wird der Gelfilm verwendet zur Herstellung von 
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Vorrichtungen zur Erzeugung von Wechselwirkun- 
gen zwischen dem Getfiim und einem festen Sub- 
strat Oder einem flQssigen Substrat begrenzter FIM- 
che das von festem Substrat umgeben ist, weist 
diese Vorrichtung zur Herstellung des Kontakte$ 
zwischen Geffilm und Substrat eine Befesttgungs- 
einrichtung auf. Diese Befestigungseinrichtung 
kann bspw. eine BInde Oder Bandage, ein her- 
kommliches Heftpflaster Oder eine Kiebefoile sein. 

Die Befestigung auf dem Substrat kann auch 
durch den Gelfilm seibst erfoigen, sofem er Kle- 
brigmacher enthalt Oder, wenn er mehrschichtig 
aufgebaut ist, zumindest Teile der Kontaktschlcht 
zum Substrat klebende Eigenschaften haben (Fig. 
9, 10). Eine weitere M5glichkelt zur Befestigung 
der Vorrichtung besteht darin, dafi die RQckschicht 
grofiere Fiachenabmessungen als das Geifilmseg- 
ment hat und daiS zumindest die uberstehenden 
Teile der RQckschicht selbstklebend ausgerUstet 
sind und daB damit die Vorrichtung auf dem Sub- 
strat befestigt wird (Fig. 8). 

Feste Substrate, mit denen der Geifilm in 
Wechselwlrkung treten kann, und die mogiichen 
Wechseiwirkungen k^nnen sehr vielfSltiger Natur 
sein. So kann bspw. die Wechselwirkung zwischen 
Geifilm und festen Substraten darin bestehen, da/3 
der Geifilm als Haftkleber zur Verankerung von 
• Vorrichtungen auf festen Oberflachen verwendet 
wird. 

In einer bevorzugten AusfUhrung ist das Sub- 
strat, mit dem der Gelfitm in Wechselwirkung trttt. 
geschadigte Haut 

Die Zusammensetzung des Gelfilms. der in 
Wechselwirkung mit geschadigter Haut wie bspw. 
Verbrennungen, Verbruhungen, Veratzungen, Ope- 
rationswunden, Druckge schwuren, BeingeschwU- 
ren oder auch Bagatellverletzungen wie Schurf- 
und Kratzwunden steht. wird so gewahit, daB alle 
Komponenten optimale Gewebevertraglichkeit auf- 
weisen. damit die naturltch ablaufenden Wundhei- 
lungsprozesse gefordert und nicht etwa gestort 
Oder unterbrochen werden. Ais kationaktive Poty- 
merkomponente wird vorzugsweise Typ-A-Gelatine 
verwandt, da Gelatine in der Wundbehandiung ais 
Absorptionspolymer mit blutstillender Wirkung seit 
langem bekannt 1st. Als anionaktive Komponenten 
vyerden fOr diese Verwendung vorzugsweise Natri- 
umcarboxymethylcellulose oder niedrig veresterte 
Pektine verwandt. Die Vorrichtung, die die Wech- 
selwirkung zwischen Geifilm und geschadigtem 
Gewebe erzeugt bzw. ermogiicht, ist vorzugsweise 
transparent, da dadurch die Beobachtung des ge- 
schadigten Gewebes ermogiicht wird, ohne daB 
dafur die Vorrichtung entfernt werden mufi. 

Der EInsteliung des Absorptionsverm5gens fUr 
Wundabsonderungen und der Absorptionskinetik 
des Gelfilms kommt besondere Bedeutung zu:' Die 
Basispolymere Typ-A-Gelatine und Natriumcarbox- 



ymethylceliulose z.B. weisen in Kombination ein 
rapides und hohes Absorptions* und Quellvermo- 
gen auf. Daher mUssen Verlauf und Ausmafi der 
Absorption durch Einarbeitung weiterer Additive be- 

5 einfluBt werden, wobei der Gehait an zusatziichen 
Additiven so zu wahlen ist dafi dadurch der Zu- 
sammenhalt und damit die Handhabung des Gel- 
films Im gequollenen Zustand nicht lelden. 

Bevorzugt eingesetzt werden physiologisch un- 

10 bedenkliche Polymere, die in der Wundbehandiung 
in anderer Form schon lange eingesetzt werden 
wie Poiyvinylpyrrolidon, Polyvinylalkohol und insbe- 
sondere Kollagen. 

Durch den Einsatz der genannten Polymere 

15 gelingt es, das Absorptionsverhalten des Gelfilms 
so zu steuern, dafl hohe FIQssigkeltsmengen uber 
einen vorgegebenen Zeitraum mit einer vorgegebe- 
nen Geschwindigkelt aufgesaugt und gespelchert 
werden k5nnen, ohne da0 die Wunde ausgetrock- 

20 net wird. Insbesondere die Einarbeitung von Kolla- 
gen in den Geifilm ist von Vorteil, da das Kollagen 
aus dem Geifilm unter der Anwendung herausge- 
lost wird und in der Wunde als aktives Prinzip zur 
F6rderung der Wundheiiung zur VerfUgung steht. 

25 Eine weitere Mdgllchkeit zur Steuerung des 

Absorptionsverhalten s und -vermdgens besteht 
darin, dem Geifilm durch gezielte SchMumung der 
Masse vor dem Ausstreichen eine porSse Struktur 
zu verleihen. Durch die nach dem Trocknen Im 

30 Gelfilm vorhandenen HohlrSume wird das Spei- 
chervermogen fUr Wundexsudat erhoht und durch 
die feinen Kapillaren, die den Geifilm durchziehen, 
die Aufsauggeschwindigkeit gesteigert. 

Ebenso ist es moglich, den Gelfilm mehr- 

35 schichtig aufzubauen und durch die Kombination 
mehrerer homogener Schichten unterschiedllcher 
Zusammensetzung oder Kombination homogener 
und poroser Schichten die gewQnschten Eigen- 
schaften einzustellen. 

40 Wird der Geifilm mit einer RGckschicht verse- 

hen, so kann diese RQckschicht in einer besonde- 
ren AusfQhrungsform wasserdampfdurchlMssig sein, 
damit die von der Wunde aufgenommene FlUssig- 
keit, die durch Diffusionstran sport im Gelfilm an die 

4$ rOckseitige Grenzflache der Wundauflage gelangt, 
von dort Uber die RQckschicht an die Umgebung 
abgegeben wird, so da/3 auf der Wunde kein Flus- 
sigkeitsstau entsteht, der den Ablauf der Wundhei- 
lungsprozesse hindert. 

50 Falls die Transparenz der Vorrichtung, die den 

Gelfilm in Kontakt mit dem geschadigten Gewebe 
bringt. von untergeordneter Bedeutung Ist. kann 
der Gelfilm auch mit Schaumen wie bspw. Polyu- 
rethanschaumen, oder mit textilen Flachengebilden 

55 zu einem Mehrschichtverbund zusammengefQgt 
sein. Wird die Haftung der Vorrichtung auf dem 
Substrat bei dieser Verwendung durch den Gelfilm 
seibst bewirkt, so werden als Klebrigmacher vor- 

6 
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zugsweise Zucker. Honig, Pantothenylalkohol oder 
natQrIiche Harze und Gummen wie bspw. Mastix. 
Gummi Arabicum Oder Karaya eingesetzt. 

In einer anderen bevorzugten AusfQhrung ist 
das Substrat, mit dem der Gelfilm in Wechselwir- s 
kung tritt. intakte Haut Der Gelfilm kann bspw. Teil 
von Vonichtungen seln, die in der KosmQtik als 
ly/fasken oder Fllme zur Behandlung bspw. von ge- 
alterter Haut, Falten, unreiner Haut. zur Korperpfle- 
ge. zur Haarentfemung, zur Verminderung der io 
SchwelSabsonderung oder zum Uchtschutz einge- 
setzt werden. 

Eine bevorzugte Wechselwirkung zwischen 
Geifilm und intakter Haut ist die dermale. intrader- 
male oder transdermale Abgabe von Wirkstoffen. is 

Zur derPDalen Behiandlung lokater Hauterkran- 
kungen werden Lokalanasthetika, Lokalantibiotika, 
Antimykotika. Antihistaminika und juckreizstillende 
Arzneistoffe, Keratolytika und atzende Arzneistoffe, 
Antlskabiesmittel. Steroids, sowie verschiedene 20 
Substanzen zur Behandlung von Akne, Psoriasis 
Oder Lichtdermato sen venfl^endet, 

Zuden Wirkstoffen. die Jntradermal appiizlert 
werden. gelioren z.B. steroidale und nichtsteroidale 
Antirheumatika, Antlplilogistika, durchblutungsfQr- 25 
dernde Substanzen oder Vasoprotektoren und - 
konstriktoren zur Behandlung von Qefafierkrankun- 
gen. Zu den transdermaf appliziert)aren Wirkstoffen 
geh5ren z.B. Neuroleptika, Antidepressiva, Tran- 
quillantien, Hypnotika, Psychostimulantren. Analge- 30 
tika, Muskelrelaxantien, Antiparkinsonmittei. Gan- 
glienblocker, Sympatliomimetika, Alpha-Sympatho- 
lytika, Beta-Sympatholytlka. Antisympathotontka, 
Antidiabetika, Koronarthierapeutika. Antihypertonika. 
Antiasthmatika oder Diuretika, Es ist bekannt. da/3 36 
die Durchlassigkeit der Haut fUr Wirkstoffe abhan- 
gig ist unter anderenn von der Dicke, dem Upidge- 
halt und dem Wassergehalt der Hornschlcht. Eben- 
so is bekannt, daJ3 die Erhohung des Wasserge- 
halts der Hornschicht eine Quellung bewirkt, die die 40 
PermeabilitMt der Haut fUr viele Wirkstoffe um den 
Faktor 4-5 ertidht. Diese Quellung der Hornschicht 
kann bei Appllkation des erfindungsgemaiSen Gel- 
films durch die Abgabe von Wasser aus dem Gel- 
film an die Haut erreicht werden. Die Funktionen, 45 
die der Geifilm bei dieser Verwendung erfOllen 
kann, sind vielfaltig. Im einfachsten Fall besteht 
eine Vorrichtung zur Abgabe von Wirkstoffen an 
die Haut aus einer fur Wirkstoff undeurchiassigen 
RUckschicht. einem Substanzreservoir und einer 50 
Schutzschicht die vor Appllkation entfemt wird 
(Fig. 1). 

Wird der Getfilm ais einschichtiges Substanzre- 
servoir verwendet so ist die Wirkstofffreigabe ne- 
ben der Hydratisierung der Haut durch zugefGhrtes 55 
Wasser abhangig von der RImdicke, dem Wirk- 
stoffgehalt im Gelfilm und der thermodynamischen 
Aktivitat von Wirkstoff im Gelfilm, wobel es ver- 



schiedene Moglichkeiten gibt. in Abhingigkeit der 
Substanzelgenschaften die thermodynamische Akti- 
vitat im Gelfilm zu verandern. 

Ist die L5slichkeit von Wirkstoff z.B. pH-abhMn- 
gig, so kann durch die Einarbeitung von pH-Regu- 
latoren wie z.B. Puffersystemen die Loslichkeit der 
Substanz erhoht oder erniedrlgt und damit die Frel- 
setzung reguliert werden. Sehr viele Wirkstoffe sind 
bastsch und zelgen bei neutralem pH aufgrund 
reduzierter lonlsation die geringste Loslichkeit. Hier 
kann durch Zugabe saurer Additive die L5siichk6it 
erh5ht werden. Ebenso ist es mdglich, bei sehr gut 
wasserl5slichen Wirkstoffen, deren Freisetzung aus 
hydrophllen Matrices prinzipiell verzogert ist, durch 
Auswahl der Gelfilmzusammensetzung, Einstellung 
des pH-Wertes und Reduzierung des Wassergehai- 
tes die L5slichkeit zu verringern. 

Eine andere Moglichkeit zur Beeinflufiung der 
thermodynamischen Aktivitat und damit der Regu- 
iierung der Freisetzung, z.B. bei extrem lipophilen 
Wirkstoffen. besteht darin, den Gelfilm mit einer 
lipophilen inneren Phase zu versehen. 

Dieser Film ist dann praktisch eine mechanisch 
stabile, fiimformiga Creme. 

Die Zusammensetzung der inneren Phase, ins- 
besondere die Zusammensetzung einer unter Um- 
standen notwendigen emulsionsstabllisierenden 
Komponente, wird so gewahit, da/J eine hohe Affini- 
tMt zu den Hautiipiden gegeben ist. Dadurch wird 
erreicht. da/3 'bei Kohtakt mit der Haut sich die 
Lipidvesikel durch Oestabiiisierung der Emulsion 
offnen und eingearbeitete Substanz an die Haut 
abgegeben wird. 

Etn weiterer vorteilhafter Effekt des Geifilms Ist. 
dafi er durch Appllkation aktiviert werden kann, 
d.h.. da^ bei entsprechender Zusammensetzung 
durch EnvMrmung des Geifilms auf Korpertempera- 
tur die thermodynamische Aktivitat von Wirkstoff 
Oder lipophiler innerer Phase erhSht werden kann. 

Die Abgabeeinheit einer Vorrichtung zur der- 
' malen. intradermalen oder transdermalen Appllka- 
tion Ist aber nicht unbedingt ein einschichtiges Re- 
servoir, sondern sie kann auch mehrteilig sein. So 
konnen z.B. mehrere Gelfilme, die Wirkstoffe ent- 
halten. zu einem Laminat verbunden sein (Rg. 2). 
Die Moglichkeiten zur Steuerung bestehen z.B. in 
unterschledlicher Zusammensetzung der einzelnen 
Schichten Oder unterschiedlicher Wirkstoffbela- 
dung. 

In einem Mehrschichtverbund kann ein wirk- 
stofffreier Gelfilm z.B. als Sperrschicht zwischen 
lipophilen Schicliten fungieren, die erst durch Er- 
warmung auf Korpertemperatur permeabel wird 
(Fig. 3), Oder zwischen lipophilem Reservoir und 
Haut als Steuermembran fGr die Abgabe von Wirk- 
stoff dienen (Rg. 4). Ebenso ist es mogllch, daB 
"der Gelfilm oder ein Gelfilmverbund Trager von 
Wirkstoff ist und eine wirkstofffreie lipophile Schicht 
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ais Steuermembran zwischen Qelreservoir und 
Haut dient (Fig. 5), wobei die lipophile Schicht 
wenn sie selbstkiebend ausgerustet ist, aUch zur 
Verankerung des Geifilms auf der Haut dient. In 
einer anderen AusfQhrungsforni ist der Gelfllm in 
Plattchenform zunnindest teilweise von llpophilem 
Polymerfilm umgeben Oder umgibt selbst zumin- 
dest teilweise ein iipophifes Element. Hydrophiler 
und lipophiler Teil der Vorrichtung konnen dabei 
Hautkontakt haben (Rg. 6). Falls beide Teile dlesel- 
be WIrksubstanz oder dieselben WIrksubstanzen 
enthalten, kann. bedingt durch die sehr unter- 
schiedliohe chemische Natur, ein Tell der Vorrich- 
tung sehr schnefl Wirksubstanz an die Haut abge- 
ben als Initiaidosis zur raschen Erzielung therapeu- 
tisch wirksamer Blutspiegel. 

Oer andere Teil der Vorrichtung liefert verzd- 
gert uber einen lingeren Zeitraum die Erhaltungs- 
dosis zur Aufrechterhaitung der Blutspiegel. 

£s kann in den unterschiediichen Teiien der 
Vorrichtung aber auch unterschiediicher Wirkstoff 
enthalten sein. Bei Erkrankungen. die ubiicherweise 
mit einer Kombination von \/Virkstoffen therapiert 
werden. ist die dermaie, tntradermale oder trans- 
dermale Applikation dieser Komblnatlonen oftmais 
nicht moglich. da z.B. Pharmakokinetik und Phar- 
nnakodynamik der Wirkstoffe bei Applikation auf 
der Haut stark vonelnander abweichen. die Wirk- 
stoffe aufgrund chemischer Unterschiede nicht in 
einem Reservoir unterzubringen sind oder zumin- 
dest ein Wirkstoff nicht die gewUnschte Freiset- 
zung zeigt. Die Kombination eines hydrophilen Get- 
films mit einem Emulsionsgelfilm oder einem her- 
konrimlichen lipophilen Polymerfilm, die jeder fur 
sich anderen Wirkstoff enthalten, macht es mog- 
lich, dais fUr jeden Wirkstoff eine spezifische For- 
mulierung gewahit werden kann, die die gewunsch- 
te Freisetzung liefert. Der Vortell dieser AusfCih- 
rungsform liegt darin. daB fGr die Kombinationsthe- 
rapie mit mehreren Arzneistoffen nicht auch gleich- 
zeitig mehrere Vorrichtungen appliziert werden 
mussen. Aufierdem ist es moglich, uber die Kom- 
bination des Qelfilms mit lipophiieren Fiimen z.B. 
unterschiediiche Wirkstoff zu unterschiediichen 
Zeitpunkten freizusetzen. Aus einem Teil der Vor- 
richtung kann ein Wirkstoff sehr schneli freigesetzt 
werden und erreicht schnelle therapeutisch wirksa- 
me Blutspiegel, die nach einer bestimmten Zeit, 
vorzugsweise nach 4-12 Stunden, wieder abneh- 
men. 

Der andere Teil der Vorrichtung stellt eine Re- 
tardformulierung dar, die einen anderen Wirkstoff 
mit verzogerter Freisetzung langsam an die Haut 
abgibt. so daB die therapeutisch notwendige Kon- 
zentration erst nach einiger Zelt, vorzugsweise 
nach 4-12 Stunden, erreicht wird. Durch die alter- 
nierende Freisetzung von Wirkstoff en kann z.B. 
auch gezielter auf Therapieschemata eingegangen 



werden, wis sie bei peroraler Verabreichung von 
Arzneistoffen Obllch sInd unter Vermeidung der 
Nachteile peroraler Arzneiformen. So kann bspw. 
auch durch die aitemierende Freisetzung von Nitra- 

5 ten und Calciumantagonisten oder Nitraten und 
Beta-Rezeptorenblockern eine wirksame Anglna- 
Pectoris-Propyhlaxe betrieben werden, ohne dafi 
eine Toleranzentwicklung gegen Nitrate auftritt. Bei 
all diesen Formen muQ durch Auswahl der Formu- 

10 lierungen oder durch zusatzilche Trennschichten 
sichergestellt sein, dafl es durch Wechselwirkun- 
gen zwischen hydrophilen und lipophilen Vorrich- 
tungstetlen nicht zu Veranderun gen des Freiset- 
zungsverhaltens wahrend der Lagerung kommt. 

75 In einer anderen Ausfuhrungsform umschiieflt 

der Gelfilm einen lipophilen Wirkstoffspeicher oder 
der Gelfilm ist Wirkstoffspeicher In einem lipophilen 
Film (Fig. 7). In beiden FSIIen hat der Wirkstoff- 
speicher keinen direkten Kontakt zur Haut; seine 

20 Funktion liegt darin, Uber einen langen Zeitraum 
kontroitiert Wirkstoff an den umgebenden Film ab- 
zugeben. Wahrend der Lagerung stellt sich ein 
Wirkstoffgleichgewicht zwischen Speicherelement 
und umgebendem Element ein, das von der SStti- 

25 gungstoslichkeit des WIrkstoffes im umgebenden 
Film abhMngig ist. Nach der Applikation penetriert 
Wirkstoff aus dem umgebenden Element In die 
Haut und in AbhSngigkeit von der Diffusionsge- 
schwindigkeit des Wirkstoffes aus dem Speicher in 

30 das umgebende Element der Diffusionsgeschwin- 
digkeit.des Wirkstoffes im umgebenden Element 
und der Penetrationsrate in die Haut wird aus dem 
Speicher Uber einen langen Zeitraum kontinuierlich 
Wirkstoff nachgeiiefert. bis die Sattigungsloslichkeit 

35 des Wirkstoffes im Speicher unterschritten wird. 

In einer weiteren bevorzugten AusfClhrung ist 
das Substrat, mit dem der Gelfilm in Wechselwir- 
kung tritt, Schleimhaut. 

Der Gelfilm dient dabei als Trager fUr lokai 

40 Oder systemisch wirksame Substanzen zur Abgabe 
an Schleimhaute, wie Augen-, Mund- und Nasen- 
schleimhaut, rektale, vaginaie oder uterine Schleim- 
haut. Die Haftung an Schleimhauten, altgemeinen 
als Bioadhaslon bezeichnet, wird bewirkt durch 

46 Grenzflachenkrafte zwischen der Schleimhaut und 
dem Gelfilm. durch die der Film fur einen vorbe- 
stimmten Zeitraum mit dem Gewebe verbunden 
wird. 

Der Qelmasse werden vor der RImhersteilung 
so Polymere zugesetzt, die bekanntermafien eine 
hohe Affinitat zu Schleimhauten aufwelsen und 
Uber einen langen Zeitraum eine ausgezeichnete 
Haftung zeigen, wie z.B. Carboxymethylcellulose, 
Polyacrylsaure (Carbopol'^, Goodrich). Traganth, 
55 Natriumalginat, Hydroxyethylcellulose. Hydroxypro- 
pylcellulose oder Karaya. Nach Applikation nimmt 
der Gelfilm Korpersekrete auf, quillt und setzt Wirk- 
stoff Qber ISngere Zeit frei. Die Freisetzung erfolgt 
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entweder durch Erosion des Gelfilms Oder durch 
gesteuerten Abbau des Gelgerustes Oder eine Mi- 
schung beider Mechanismen. Spezielle Verwen- 
dungszwecke sind z.6. die okulare Appiikation von 
Pilocarpin Oder Lokalantibiotika sowie z.B. bei vagi- 
naler Oder intrauterlner Appiikation die Langzeitab- 
gabe von Ostrogenen und/oder Gestagenen zur 
Empfangnisverhutung. 

Bel der bukkalen oder sublinguaien Appiikation 
des Gelfilms kann zum einem WIrkstoff iiber die 
Mundschleimiiaut an den Systemkrelslauf abgege- 
ben warden. In diesem Fall besitzt der Geifilm eine 
Ruckschicht. die verhindert. dad grofiere fVlengen 
Wirkstoff durch Speiclnel aus denn Geifilm heraus- 
gelost und nach Verschiucken gastrointestinai re- 
sorbiert werden. 

Zum anderen konnen mit der bukkalen Appii- 
kation des Gelfilms bspw. aber aucli Ruorlde zur 
Kariesprophylaxe Oder Wirkstoffe zur Behandlung 
von Erkrankungen, bspw. EntzUndungen im Mund- 
und Rachenraum freige setzt werden. Eingesetzt 
werden bspw. Lokalantiseptika wie Chlorhexidln. 
Benzalkonium. Hexetidin, Dequallumchlorid. Acrifla- 
vin Oder Ethacridin, Lokaianasthetika wie Benzocain 
Oder Udocain, Lokalantibiotika wie Gramicidin oder 
Tyrothricin, Adstringentien wie z.B. Aluminiumsaize 
Oder Rlanzenextrakte aus Salbei, Myrrhe oder 
Benzoe. 

Das Substrat. mit dem der Geifilm in Weciisel- 
wirkung tritt, kann aber aucli eine RlanzenoberflS- 
che sein. So konnen bspw. oberflSchllche, lokal 
begrenzte Pflanzenkrankheiten mit Wirkstoffen be- 
handelt werden, die aus dem Geifilm an die f^ian- 
zenoberflMche abgegeben werden. Ebenso k5nnen 
Wirkstoffe mit system ischer Wirksamkeit, die dem 
Schutz der Pflanz© vor Kranklneitserregern und 
Schadlingen oder der Behandlung von Pftanzen 
nach erfolgter Infektion und bereits vorhandenem 
Befall, der Wachstumsregulierung oder der Ernah- 
rung der Pflanze dienen, aus dem Geifilm an die 
Pflanzenoberflache, wie bspw. die der Blatter, des 
Stamms oder der Wurzein, abgegeben werden. Oer 
WIrkstoff penetriert nach der Abgabe aus dem Gel- 
film In epidermaie und subepidermal Gewebe der 
Pflanze, tritt In die Stofftransportsysteme der Pflan- 
ze Qber und wird nach der Resorption systemisch 
in der Pflanze vertelit 

Die systemischen Wirkstoffe konnen bspw. 
Fungizide wie Bitertanol, Fenarimol. Triforin. Alumi- 
ntumfosetyl Oder Tridemorph, Insektizide wie Nico- 
tin, Demeton, DImethoat. Fenthion oder Menazon, 
Oder Pflanzenhormone wie Auxine. Glbl3erelline, 
Cytokinine oder Abscisinsaure sein. Der Geifilm 
kann aber auch der Konservierung isoiierter Pflanz- 
enteile, bspw. durch UmwtckeIn der Pflanzenteile, 
Oder der Versorgung von Schnittblumen mit N3hr- 
stoffen und Wasser durch UmwickeIn der Schnitt- 
stellen dienen. 
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Auch die Wechselwirkungen zwischen Geifilm 
und flussigem Substrat konnen sehr vieifSitiger Na- 
tur sein. So kann der Geltilm bspw. Tell einer 
Vorrlchtung sein, die ais Badezusatz dient. Nach 

5 Entfemen der Schutzschicht und/oder der RCick- 
schlcht und dem Einbringen der Vorrlchtung In das 
Bad konnen aus dem Geifilm an das flUssige Sub- 
strat bspw. Duftstoffe, Farbstoffe, Reinigungsmittel, 
Korperpflegemittel, Mittel zur Behandlung von 

10 Hautfunktionsstorungen, juckreizstillende Wirkstoffe 
wie Kamille, Schwefel, Weizenkteie Oder Milchei- 
weii3. Stoffe mit anregender Wirkung wie Lavendel, 
Rosmarfn Oder sauerstofffreisetzende Verbindun- 
gen, Stoffe mit beruhlgender Wirkung wie Baldrlan- 

75 , l-lopfen- Oder Melisseausziige bzw. -inhaitsstoffe, 
Wirkstoffe zur Underung von rheumatischen Be- 
schwerden wie SaltcylsSure und Saltcylslureester, 
NIcotinsSureester, Auszuge und Inhaitsstoffe von 
Amika, Calendula oder Capsicum, oder Wirkstoffe 

20 zur Linderung von Erkaltungsbeschwerden wie 
AuszUge und Inhaitsstoffe von Eucalyptus, Rchten* 
nadel, Latschenkiefer oder Thymian. 

Der Geifilm kann aber auch Teil von Vorrich-- 
tungen sein, die in Aquarien eingebracht werden 

25 und bei denen die Wechselwirkung zwischen Gei- 
film und flussigem Substrat bspw. in der Freiset- 
zung von Wirkstoffen zur Verhutung Oder Behand- 
lung von Rschkrankheiten oder zur Bekampfung 
von Algenwachstum besteht. 

30 Vorrichtungen zur Erzeugung von Wechselwir- 

kungen zwischen Geifilm und gasformigen Substra- 
ten haben in der Regel undurchlMssige, Rilck- 
schichten und Schutzschichten. Der Geifilm enthalt 
vorzugsweise Wirkstoffe. die bei Raumtemperatur 

05 flQchtig sind und die nach Entfemen. der Schutz- 
schicht und/oder der ROckschicht an das gasformi- 
ge Substrat abgegeben werden. Zur Steuerung der 
Wirkstoffabgabe konnen sich zwischen RQck- 
schicht und Geifilm und/oder zwischen Schutz- 

40 schicht und Geifilm por6se Membranen befinden. 

Eine mogliche Verwendung einer solchen Vor- 
richtung ist bspw. die Behandlung von Erkaltungs- ' 
krankheiten mit einem Geifilm. der Mtherische die 
wie bspw. AnisdI. Fenchelol, Eucalyptusol, Thymi- 

45 anol, KamillenSI. Pfeffermlnzol, Campher, Terpenti- 
nol. Latschankieferol oder aber einzelne fluchtige 
Inhaitsstoffe Stherischer 5le wie bspw. Menthol, 
Eucaiyptol oder Phellandren. umfa^t. Der Geifilm 
kann nach Entfemen der RQckschlcht und Freile- 

50 gen der Abgabefiache bspw. vor dem Einschlafen 
auf das Kopfkissen gelegt werden, und wMhrend 
der Nacht wird flQchtiger Wirkstoff an die Umge- 
bung abgegeben und eingeatmet. Der Gelfiim kann 
aber auch eine haftkiebene Fixiereinrichtung um- 

55 fassen (Fig. 11,12) und wird nach Entfernen von 
RGckschicht und Schutzschicht im oberen Brustbe- 
reich auf die Haut appliziert. Durch das Erwanmen 
auf Korpertemperatur wird die Abgabe flUchtigen 
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Wirkstoffs noch verstarkt und damit die eingeatme- 
te Menge erh5ht. Der Vorteil gegenUber den han- 
delsublichen Gelen, Balsamen und Einreibungen 
llegt darin, daiS durch die Vorrichtung eine gesteu- 
erte Abgabe von Substanz Uber einen langeren 
Zeitraum erm'dgllcht wird und daB ein Verkieben 
nnit Kleidung oder Bettwasche vermieden wird. In 
einer anderen AusfOhrungsform umfaiSt der Gelfilm 
beruhigend wirkende oder sclniaffdrdernde flUchtige 
WIrkstoffe wie bspw. Inhaltsstoffe oder Extrakte der 
Meiisse, des Hopfens oder des Baldrians. Die An- 
wendung erfolgt wie zuvor besclnrieben. Die Wech- 
selwtrkung zwischen Qelfiim und gasformigen Sub- 
strat kann aber auch darin bestelien, daiS aus dem 
Gelfilm fiUchtige Wirkstoffe zum Schutz gegen 
StechmGcken, Stubenfliegen, Bremsen oder We- 
spen an die Lxjft abgegeben werden. Oiese Wirk- 
stoffe k5nnen Insektizide wie bspw. Pyrethrine. 
synthetlsclie Pyrethroide oder Propoxur sein oder 
Repeilentien wie bspw. DIethyltoluamid. Dime- 
tliytplithatat. Lorbeeroi, Eucatyptusol oder Anisol. 



Beispiele 1-18 

» 

Zu dem Losemittei Wasser (Beispiele 1-8, 13- 
18) bzw. der Losemittelmischung Wasser/Ethanol 
(Beispiele 9-12) wird in einem dicht verschiieiSba- 
ren Gefa/5 der- Losungsvermittler 

(Ammoniumfiyroxid in Beispielen 1-12, Eisessig in 
Beispielen 13-18) gegeben, und die Miscliung wird 
auf 65*0 erwSrmt. Anionaktives Polymer, kationak- 
tives Polymer und die Cibrigen Rezepturbestandtei- 
le werden nacheinander zugegeben, und es wird 
jeweils im geschiossenen Gefa/i soiange geruhrt 
und homogenisiert bis die jeweilige Substanz ktar 
gelost ist. Die Masse wird bis auf eine Temperatur 
von ca. 45''C kaltgerOhrt (Beisp. 1-11. 13-18) und 
bei dieser Temperatur auf einen Trager. der RQck- 
schicht, Schutzsctiicht oder Zwischenabdeckung 
sein kann, in gewGnsctiter Schiciitdicke gestrichen 
Oder beschichtet und im Trockenkanal bei 80 'C 
auf eine Restfeuciite von ca. 25% getrocknet 

Beispiei 12 untersclieidet sicii im iHersteliver- 
faiiren dadurch, da/3 In alien Schritten bis zur 
Trocknung eine Temperatur von 30* C nicht Qber- 
schritten wird und die Masse nach dem Ausstrei- 
chen bei 60* C getrocknet wird. 

Die so erlialtenen Qelfllme sind in Wasser 
quellbar, aber nicht Idslich. Alle Rime sInd In ge- 
trocknetem Zustand v5liig transparent. Einige der 
Rime zeigen In gequoilenem Zustand leiclite bis 
mittlere TrQbungen und/oder weisen eine kornlge 
OberflMche auf (Beisp. 4, 8, 9. 12). Bel den Bei- 
spielen 2, 4 und 6 weist die Masse vor der Rlmher- 
steiiung eine sehr hohe Viskositat auf. die dazu 
fufirt, daB wahrend der Beschichtung Unregelma- 
fiigkeiten im Strichbild und damit Schwankungen 



im Flacliengewictit des getrockneten Films auftre- 
ten. Die Rezepturen gema/3 den Beispielen 1 , 5, 7. 
10, 11 und 16 sind in der Masselierstellung am 
besten zu handhaben, eriauben die Einarbeitung 
5 weiterer Hilfsstoffe und/oder Wirkstoffe in einem 
genOgend weiten Rahmen und iiefern sowohl im 
getrockneten als auch im gequolienen Zustand 
transparente, homogene Filme hotter Festigkeit. 
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Beispiel 19 

Zu 235 ml keimarmen, deionisiertem Wasser 
werden 20 g Phenylethanoi, 0,04 g Cetylpyridini- 
umchlortd und 2,5 ml Ammoniumhydroxid 28% ge- 
geben. Die Mischung wird auf ca. 65 *C erwarmt. 
Nacheinander werden 30,0 g Glycerin, 13,0 g Poly- 
vinylalkohol (Mowlol 28-99^), 35,0 g Polyvinylpynro- 
lidon (KolHdon 30*^). 75.0 g Typ-A-Gelatine, 15,0 g 
Na-carboxymethy(ceilulose C 10000 (Tylose^). 2.5 
g Na-carboxymethylcellulose C 1000 (Tylose'^). 
35,0 g Saccharose 50,0 g medizinischer Honig und 
35,0 g Pantothenylalkohol zugegeben. Im ver- 
schlossenen QefaiS wird jeweils solange geruhrt 
und homogenisiert, bis die zugegebene Substanz 
klar geiost ist AnschlieiSend wird die Masse auf 
eine Temperatur von 45 * C kaltgerOhrt und es wer- 
den 20,0 g Kollagenpaste (20% in Wasser) einge- 
ruhrt. Die Masse wird unter Vakuum luftblasenfrei 
gerQhrt und bei einer Temperatur von 45 *C mit 
einem FiSchengewicht von 2340 g/m^ auf einen 40 
jxm-Polyurethanf!lm ausgestrichen und Im Trocken- 
kanal bei 80 'C auf eine Restfeuchte von ca. 25%. 
entsprechend einem Flachengewicht von 1680 
g/m^, getrocknet Nach der Trocknung wird der 
Rim mit einer slUkonisierten Folie abgedeckt, auf 
Format gestanzt und konfektioniert. Der Gelfilm ist 
transparent, liaftet auf der Haut und kann aufgrund 
seines i-iohen FlOsslgkeitsaufnahmevermdgens afs 
Abdeckung fOr Wunden mit starker Sekretabsonde* 
rung eingesetzt werden. 



Beispiel 20 

Zu 100 ml keimarmem, deionisiertem Wasser 
werden 0,45 g Phenylethanoi, 0.01 g Cetylpyridini- 
umchlorid und 1 ,0 ml Ammoniumhydroxid 28% ge- 
geben. Die Mischung wird auf ca. 65*0 erwarmt. 
Nacheinander werden 7.0 g Glycerin, 10,0 g Carbo- 
set 525", 20,0 g Typ-A-Gelatine, 7,0 g Polyvinyl- 
pyrrolidon (Kollidon 30*^), 5,0 g Saccharose, 10,0 g 
medizinischer Honig und 7.0 g Pantothenylalkohol 
zugegeben. Im verschlossenen GefM/3 wird jeweils 
solange geruhrt und homogenisiert. bis die zugege- 
bene Substanz klar geldst ist Die Masse wird auf 
eine Temperatur von 50 *C kaltgerOhrt, und es 
werden 10.0 g Kollagenpaste (20% in Wasser) ein- 
gerQhrt. Die Masse wird bei einer Temperatur von 
50 ' C mit einem Flachengewicht von 775 g/m^ auf 
einen 40 um-PoIyurethanfilm ausgestrichen und im 
Trockenkanal bei 80*0 auf eine Restfeuchte von 
ca. 25%. entsprechend einem FISchengewicht von 
40O g/m^. getrocknet. Nach der Trocknung wird der 
Film mit einer slUkonisierten Folie abgedeckt, auf 



Format gestanzt und konfektioniert. Der Gelfilm ist 
transparent haftet auf der Haut und kann z.B. als 
Abdeckung fUr Wunden mit geringer Sekretabson*- 
derung Oder fur Bagatellwunden eingesetzt werden. 

5 

Beispiel 21 

Zu 34,245 ml keimarmen. deionisiertem Was- 

70 ser werden 20,0 g Ethanot, 0,25 g Phenylethanoi. 
0,005 g Cetylpyridiniumchlorid und 1 .0 ml Ammoni- 
umhydroxid 28% gegeben. Die Mischung wird auf 
ca. 45 * 0 erwarmt. Nacheinander werden klar ge- 
iost 6,0 g Hydroxypropylcellulose (Klucel LF*^). 3,0 

76 g Na-carboxymethylcellulose C 10000 (Tylose*^), 
1,0 g Na-carboxymethylcellulose C 1000 (Tylose''). 
3,0 g Glycerin, 25,0 g Typ-A-Qelatlne, 2,5 g Kolla- 
genpaste (20% In Wasser), 2,5 g Myrrhentinktur 
und 2,5 g Salbeltlnktur. Die Masse wird bei einer 

20 Temperatur von 45 *C mit einem Flachengewicht 
von 300 g/m^ auf eine silikonisierte Polyesterfolie 
gestrichen und im Trockenkanal bei 60* C auf eine 
Restfeuchte von ca. 25%, entsprechend einem Fla- 
chengewicht von 150 g/m^, getrocknet. Nach der 

25 Trocknung wird der Gelfilm mit einer silikonisierten 
Folie abgedeckt, auf Format gestanzt und konfek- 
tioniert. Der Gelfilm wird auf die Mundschleimhaut 
applizlert, haftet auf dieser und setzt im Zuge der 
Durchfeuchtung und Quellung die Wirkstoffe frei. 

30 die der Bekampfung von EntzCindungen im Mund- 
und Rachenraum dienen. 



Beispiel 22 

35 

Zu 36,0 ml Ethanol und 16,0 g keimarmem, 
deionisiertem Wasser werden 0,5 g Phenylethanoi, 
1,0 ml Ammoniumhydroxid 28%, 7,0 g Eudragit E 
100*^, 7,0 g Carboset 525*^, 3,5 g Propylenglykol 

40 und 5,0 Kollidon 30^^ gegeben. Es wird geruhrt und 
homogenisiert bis die zugegebenen Substanzen 
klar gel5st sind. Die L5sung wird portionswelse in 
eine Mischung aus 32,0 g Acronal V 205". 17,0 g 
Acronal 85 D'' und 1,0 g Ammoniumhydroxid 28% 

46 langsam eingeruhrt. Die Masse wird bet Raumtem- 
peratur mit einem Flachengewicht von 375 g/m^ 
auf einen 40 um-Polyurethanfilm ausgestrichen 
und Im Trockenkanal bei 60 * C auf eine Restfeuch- 
te von ca. 5%, entsprechend einem Flachenge- 

50 wicht von ca. 1 50 g/m^. getrocknet. Nach der Trok- 
kung wird der Rim mit einer silikonisierten Folie 
abgedeckt. auf Format gestanzt und konfektioniert. 
Der Gelfilm kann als Haftkleber fur medizinische 
Artikel verwendet werden und hat auch auf 

55 schweiiSnasser Haut eine gute Haftung und gute 
Kohasion. — 
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Beispiel 23 

Zu 44,0 ml keimarmen, detonisiertem Wasser 
werden 0.5 g Phenylethanol und 1,0 ml Ammonl- 
umhyroxid 28% gegeben. Die Mischung wird auf 5 
ca. 65* C erwarmt. Nacheinander werden 2.0 g 
(Wowiol 10-98". 5.0 g Glycerin, 2.0 g Tylose C 
lOOO'^, 5.0 g Carboset 525*^ und 10,0 g Typ-A- 
Gelatine zugegeben. Im verschlossenen Gefafl wird 
jeweils solange geruhrt und homogenisiert. bis die io 
zugegebene Substanz klar geiSst ist Die Masse 
wird auf eine Temperatur von 50 *C kaitgerOhrt, 
und es werden 2.5 g Kollagenpaste (20% in Was- 
ser) eingeruhrt. Die Masse wird bei dieser Tempe- 
ratur gehaiten (Wasser-Phase). is 

10,0 g Arnikaol. 6,0 g Campher, 4,0 g Polyeth- 
ylenglycerolmonostearat und 8.0 g Cetylstearylai- 
kohol werden auf 50 ' C erwarmt und langsam bis 
zur klaren Losung geruhrt (6l-Phase). In die Olpha- 
se wird die Wasserphase bei 50 *C unter Ruhren 20 
und Homogenisieren portionsweise eingearbeitet. 
Die homogene cremefarbene Masse wird bei einer 
Temperatur von 50 *C mit einem Flachengewicht 
von 600 g/m2 auf eine 30 am-Polyesterfolie ausge- 
strlchen und im Trockenkanal be! 50* C auf einen 25 
Restwassergehalt von ca. 25%, entsprechend ei- 
nem Flachengewicht von 410 g/m^, getrocknet 
Nach der Trocknung wird der Rim mit einer siliko- 
nisierten Folle abgedeckt, auf Format gestanzt und 
konfektionlert (gem. Rg. 8). Der Gelfilm kann to- 30 
pisch zur Durchblutungsforderung und EntzOn- * 
dungshemmung z.B. bei leichten rheumatischen 
Beschwerden Oder Sportverletzungen eingesetzt 
werden. 



Beispiel 24 

* 

Zu 41,0 ml keimarmem. deionlsiertem Wasser 
werden 0.5 g Phenylethanol und 1,0 mi Ammoni- 40 
umhydroxid 28% gegeben. Die Mischung wird auf 
ca 65* C erwarmt Nacheinander werden 2,0. g 
HPMCP HP 55". 3.0 g Eudragit S 100^ 2.0 g 
Carboset 525*^, 2,0 g Kollidon 30*^. 2.0 g Propyl- 
englykol, 5.0 g Typ-A-Gelatine und 2,5 g Kollagen- 4S 
paste (20% in Wasser) zugegeben. Wenn alle Be- 
standteile klar gelost sind. wird die Losung auf ca. 
45 'C abgekuhit und unter langsamem RUhren por- 
tionsweise zu 40.0 g Acronal V 205" gegeben 
(Wasser-Phase). so 

6,0 g Tween 20, 9.0 g Tween 61, 8,0 g Euca- 
lyptusol. 10,0 g Latschenkieferol und 2,0 g Anisol 
werden bei Raumtemperatur miteinander vermischt 
und homogenisiert (Ol-Phase). 

In die Olphase wird die warme Wasserphase 55 
unter Ruhren und Homogenisieren portionsweise 
eingearbeitet. Die Masse wird dann mit einem Ra- 
chengewicht von ca. 680 g/m^ auf eine porSse 15 



um-PoIyesterfolie ausgestrichen und im Trockenka- 
nal bei 45 *C auf einen Restwassergehalt von ca. 
10%, entsprechend einem Rachengewicht von 400 
g/m^, getrocknet. Nach der Trocknung wird der 
Film mit einer silikonisierten Folie abgedeckt, auf 
Format gestanzt und konfektioniert (gem. Rg. 12). 
Der Gelfilm kann bei Erkaltungskrankhelten im obe- 
ren Brustbereich auf die Haut geklebt werden und 
setzt nach Entfemen der rUckseitigen Abdeckung 
bei Erwarmen auf Korpertemperatur langsam die 
atherischen die zur Inhalation frei. 

Nachfolgend werden die der Verdeutlichung 
der Erfindung dienenden Rguren 1 bis 12 eriautert: 
Rg. 1 stent einen Gelfilm (1) dar. der auf 
einer Seite mit einer undurchlassigen Ruckschicht 
(2) und auf der gegenGberliegenden Seite mit einer 
ablosbaren, undurchlassigen Schutzschicht (3) ver- 
sehen ist. 

Fig. 2 beschreibt einen mehrschichtigen Gel- 
film (Laminat). in dem der Gelfilm (l) In zwel 
Schlchten (I'. 1 ") unterteilt ist. 

Fig. 3 stent ebenfalls einen Mehrschichtver- 
bund dar, in dem ein substanz- bzw. wirkstofffreier 
Gelfilm (1) sandwichartig von zwel lipophilen Poly- 
merfilmen (4, 4') umgeben Ist, die beide substanz- 
bzw. wirkstoffhaltig sind. Abgedeckt wird diese An- 
ordnung wieder durch die RUckschicht (2) und 
Schutzschicht (3). 

' In Rg. 4 Ist ein substanz- bzw. wirkstofffreier 
Gelfilm (1) dargestellt. der an einer Seite mit der ' 
Schutzschicht (3) bedeckt Ist und der als Steuer- 
membran fur einen substanz- bzw. wirkstoffhaltigen 
Polymerfilm (4), der mit der RUckschicht (2) abge- 
deckt ist, dient. 

In Rg. 5 ist der wirkstoffhaltige Gelfilm (1) 
auf der dem Substrat zugewandten Seite mit einem 
wirkstofffreien, lipophilen Polymerfilm (4), der als 
Steuermembran dient. komblniert. 

Rg. 6a und 6b zeigen eine Ausfuhrungsform 
des Gel films (1), in dem dieser zumindest teilwei- 
se von llpophllem Polymerfilm (4) umgeben ist. 
Oder dieser Film selbst zumindestens teilweise ein 
iipophiles Element umgibt. Beide Bemente kfinnen 
wirkstoffhaltig sein. 

Rg. 7a zeigt eine weitere Ausfuhrungsform. 
in der der Gelfilm (1). der als Steuerelement wirkt, 
einen lipophilen Wirkstoffspelcher (4) umschliefit: In 
Fig. 7b ist der als Speicherelement wirkende Gel- 
film (1) in einem lipophilen. als Steuerelement wir- 
kenden Film (4) vollstandig eingebettet. Lipophiles 
Speicherelement (4) bzw. Gelfilm (1) ats Speicher 
konnen auch mit einer Oberflache direkt an die 
RUckschicht (2) angrenzen (Fig. 7c und 7d). 

Rg. 8a und 8b zeigen Vorrichtungen, bei 
denen ein Gelfilm (1) mit einer Schutzschicht (3) 
und mit einer RUckschicht (2). die groflere FIM- 
chenabmessungen als der Gelfilm (1) aufweist und 
die ganz (Fig. 8a) Oder teilweise (Rg. 8b) mit 
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einem Klebstoffilm (5) beschlchtet ist. bedeckt 1st 

Fig, 9. 10a und 10b zeigen AusfUhrungsfor- 
men eines Gelfilms (1) mit Klebstoffschlcht (5), 
wobei diese Klebstoffschlcht diskontinuierlich, d.h. 
unterbrochen. den gesamten Gelfilm (Fig. 10a) 
Oder Teiie des Geifilms (Fig. 10b) bedeckt. 

In Rg. 11a und 11b Ist ein Gelfilm (1) darge- 
stellt der mIt einem Steuereiement (6) kombiniert 
ist. das eine durchbrochene Schicht darsteltt und 
Uber eine Kiebstoffschicht (5) mit der RUckschicht 
(2) verbunden ist (Fig. 11a). In Fig. lib befindet 
sich zwi schen Gelfilm (1) und Schutzschicht (3) ^ 
eine zweite Klebstoffschlcht (s'). die nach Entfer- 
nen der Schutzschicht (3) zur Verankerung des 
Gelfilms (1 ) auf einer beliebigen Oberf lache dient. 

In Rg. 12 ist eine Vorrichtung dargesteilt, bei 
der der Gelfilm (1) auf der RUckselte mit einer 
porosen Steuermembran (6) abgedeckt Ist. die gr6- 
iSere Flachenabmessungen ais der Gelfilm (1) auf- 
weist und deren Oberstehende Teile mit einer Kleb- 
stoffschlcht (s') bedeckt sind. Die porose RSLche 
der Steuermembran (6) ist mit einer RUckschicht 
(2). die mit einem Klebstoffilm (5) beschichtet ist, 
abgedeckt. Die RUckschicht (2) hat grofiere RS- 
chenabmessungen als die porcSse FIMche der Steu- 
ermembran (6), Z.B. in Form einer Uberstehenden 
Lasche. so da/3 die RUckschicht (2) mit dem Kleb- 
stoffilm (5) vor der Anwendung leicht entfernt war- 
den kann. 



Anspruche 

1. Rexibler, hydrophiler. in Wasser quellbarer, 
aber nicht Idslicher Gelfilm. aus: 

(a) 0.5 bis 30 Gew.-% mindestens eines 
wasserloslichen bei neutralem pH anionaktiven Po- 
lymers 

(b) 0.5 bis 50 Gew.-% mindestens eines 
wasserloslichen bei neutralem pH kationaktlven Po- 
lymers 

(c) 0.1 bis 20 Gew.-% mindestens eines 
Feuchthaltemittels 

(d) 0,1 bis 70 Gew.-% Wasser 

(e) 0 bis 75 Gew.-% wasserloslichen der 
wasserdispergierbaren Hilfsstoffen 

(f) 0 bis 50 Gew.-% Wirkstoff. 

2. Gelfilm nach Anspruch 1 , dadurch gekenn- 
zeichnet . da/3 er als anionaktives Polymer (a) min- 
destens ein Polymer aus der Gruppe umfassend 
anionaktive Cellulosederivate. anionaktlve Starkede- 
rivate, anionaktive Galaktomannanderivate, anionak- 
tive pflanzliche Polysaccharide, anionaktive Poly- 
acrylate und Polymethacrylate enthalt 

3. Gelfilm nach Anspruch 1 , dadurch gekenn- 
zeichnet , 6sS er als kationaktives Polymer (b) min- 
destens ein Polymer aus der Gruppe umfassend 
kationaktive Typ-A-Qelatine, kationaktlve Galaktom- 



annanderivate. kationaktive Polyacryiate und Poly- 
methacrylate enthSlt. 

4. Gelfilm nach Anspruch 1, dadurch gekenn* 
zeichnet , da/J er als Feuchthaltemittei (c) Alkohole, 

5 vorzugsweise Glycerin, Propylenglykol Oder Sorbit 
enthalt. 

5. Gelfilm nach Anspruch 1, dadurch gekenn- 
zeichnet, da/E er als wasserlosiiche oder wasserdis- 
pergierbare Hilfsstoffe (e) Weichmacher, Verdik- 

10 kungsmittel, Penetrationsbeschleuniger, Klebrigma- 
cher, Konservierungsmlttel, Desinfektionsmittel, pH- 
Regulatoren, Antioxidantien. Emulsionsstabilisato- 
ren, Vemetzungsmittel. Fulistoffe und/oder 
Schaumstabiltsierungsmlttel enthMlt. 

76 6. Gelfilm nach Anspruch 5. dadurch gekenn- 

zeichnet, daQ er als Verdickungsmittel Kollagen 
enthalt. 

7. Gelfilm nach Anspruch 5, dadurch gekenn- 
zeichnet , da/3 er als Klebrlgmacher naturliche, se- 

20 misynthetlsche und/oder synthetische Harze oder 
Gummen enthalt. 

a Gelfilm nach Anspruch 5, dadurch gekenn- 
zeichnet, da/3 er als Klebrigmacher Honig. Zucker 
und/oder Pantothenylalkohol enthalt. 

25 9. Gelfilm nach einem der AnsprUche 1-8, da- 

durch gekennzeichnet, da/3 er eine lipophile innere 
Phase enthalt. 

10. Gelfilm nach einem der Anspruche 1-9, 
dadurch gekennzeichnet , dai3 er transparent ist 

30 11. Gelfilm nach einem der *Anspruche 1-10, 

dadurch gekennzeichnet . da/3 er eine porose Struk- 
tur hat. 

12. Gelfilm nach einem der AnsprUche 1-11, 
dadurch gekennzeichnet, da/3 er mehrschichtig auf- 

35 gebaut ist. 

13. Gelfilm nach einem der AnsprUche 1-12, 
dadurch gekennzeichnet , dai3 er biologisch abbau- 
bar ist. 

14. Verfahren zur Herstellung des Gelfilms 
40 nach einem der AnsprUche 1-13, dadurch gekenn- 
zeichnet , daiS 

(a) in Wasser oder eine Mischung von Was- 
ser mit Wasser mischbarem Losemittel ein die 
Reaktion von Polymeren unterschiedlicher Ladung 

45 verhindemder flUchtlger Zusatz basischen oder 
sauren Charakters. der eine Siedetemperatur zwi- 
schen 25 'C und 120* C, vorzugsweise zwischen 
40* C und 80* C, hat, gegeben wird, 

(b) in der nach (a) erhaltenen Ldsung was- 
50 serlosliches. bei neutralem pH anionaktives Poly- 
mer, wasserlosliches, bei neutralem pH kationakti- 
ves Polymer, Feuchthaltemittei und ggfs. weitere 
Rezepturbestandteile gel5st. emulgiert oder su- 
spendiert wenjen. wobei die Temperatur der L5- 

55 sung wahrend des Losungsvorgangs die Siedetem- 
peratur des flUchtigen Zusatzes nicht Ubersteigt 

(c) die so erhaltende Mischung nach (b) in 
eine Form gegossert oder auf einen TrSger gestri- 
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Chen wird 

(d) die ausgegossene Oder ausgestrichene 
Mischung auf eine definierte Restfeuchte getrock- 
net wird. und dabei auch der fiOchtige Zusatz ent* 
fernt wird, 

15. Verwendung des flexiblen. hydrophilen Gei- 
films nach einem der Anspruche 1-14 zur Erzeu- 
gung von Wechselwirkungen zwischen dem Qelfilm 
und einem festen, fiussigen oder gasformigen Sub- 
strat. 

16. Venfvendung nach Anspruch 15, dadurch 
gekennzeichnet dafl das Substrat intakte Oder ge- 
schadigte Haut let. 

17. Vennrendung nach Anspruch 15, dadurch 
gekennzeichnet. da/} das Substrat Schleimhaut ist. 

18. Verwendung nach Anspruch 15, dadurch 
gekennzeichnet , da/3 das Substrat pflanziichen Ur- 
sprungs ist. 

19. Verwendung des flexiblen, hydrophilen Gel- 
fllms nach einem der AnsprOche 15-18, dadurch 
gekennzeichnet , daB der Gelfilm in auf dem Sub- 
strat fixierbare Abschnitte zerteilt wird, die mit einer 
die Austrocknung verhindernden undurchlMssigen 
ROckschtcht und auf der gegenOberliegenden Seite 
mit einer ablosbaren, undurchlassigen Schutz- 
schicht versehen sind. 
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